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(57) SAMMANDRAG. Metod och anordning for att berakna koncentrationen av 

en substans i blodet hos ett daggdjur. Blod fran daggdjuret 1 
passerar genom en dialysator, vilken har ett semipermeabelt 
membran, och en dialysvatska passerar pa andra sidan av 
membranet . Koncentrationen av urinamne c d mats i dialysatet 
utstrpmmande fran dialysatorn samt 

dialysvatskeflbdeshastigheten Q d . En storning skapas i 
dialysatorn varefter den ef fektiva dialysansen K e hos 
dialysatorn beraknas. Slutligen beraknas koncentrationen av 
urinamne i blodet enligt formeln 

c pw "* c d x Qd / K e 
Genom att anvSnda kurvan ttver urinHmneskoncentrationen relativt 
tiden i dialysatet Sr det mfcjligt att berakna den ursprungliga 
massan mo av urinamne i blodet. Slutligen beraknas 
fdrdelningsvolymen V av urinamne enligt formeln 

V «= m 0 / c pw0 



00 

m 

CO 



00 

r— 
m 

o 

o 

I 




Siffrorna Inom parentes anger internationell identifieringskod, INID-kod. Bokstav Inom klammer anger internationell dokumentkod. 



513 034 



5 



10 



15 



20 



TEKNISKT OMRADE 

F6religgande uppfinning hanfor sig till en metod och en 
anordn.ng for berakning av dialysef f ektiviteten . Uppfinningen 
hanfor sig i synnerhet till en metod och en anordning f5r att 
erhalla en koncentration av urinamne och/eller andra i blodet 
narvarande losta amnen. 

Den f6religgande uppfinningen ar avsedd att anvandas 
for dxalysbehandling, sasom hemodialys, hemodiaf iltrering eller 
hemofiltrering. Den kan ocksa anvandas for peritoneal dialys 
Uppfinningen . ar emellertid inte begransad till de ovan namnda 
behandl.ngstyperna, utan kan ocksa anvandas for andra 
medxcinska eller icke-medicinska syften. 

TEKN1KENS STANDPUNKT 

En metod och anordning for berakning 

^n a ' y :r" ekti : itet beskrivs 1 p***™**™ 



av 



LtLtl r d i997 -° 6 -° 2 ' «b. i namnda 

' !" ' " b " aknas *» relative helkroppseffektiviteten. 
!rin,r \T Vander " kUrVa " r -ncentration av 

ZTulZ ' T Und " dialySe " frSn « urinamnesmonitor. 

30 fr^ ,\ " e " VardS ** de " b °" £e ^ ■»««» urinamne m rem 
» frin vilket Kan be« ta , s den totala massan av i k^ppe" 

avlZ !' Urinamne ' haikroppsdialyadosen Kt/V, index for 
avlagsnande av losta amnen SRI (solute removal index,, etc 

.rhi,, ^ nSdvandi 9 t < e ""9t namnda patentansOkan, att 

35 1,? 6 Varde P5 den ur =P"n 9 liga koncentrationen av 

karats ' '"T' 1 M ° d " t ' "* *" konna 

beskrivs m dlalySbeha " dli "^- ■» -nan metod vilken ocksa 
besknvs ar att erh411a ett varde d ^ 
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kroppsvattenvolymen V hos patienten, varefter 

urinamneskoncentrationen hos patienten kan beraknas. 

Ett antal olika metoder for att ' erhSlla nMmnda 
urinamneskoncentration ges i namhda patentansokan, exempelvis 
blodprov eller j^mvikt for dialyslosningen fore p&bSrjad 
behandling. Dessa m€:toder ar inte utan problem och det finns en 
onskan att undvika manuellt ingripande. Dessutom maste blodprov 
tas fore pSborjad dialysbehandling. Sk fort behandlingen 
paborjats spads den ursprungliga urinamneskoncentrationen i 

gruncl av h j£rt-lung-recirkulation och access- 
Varsamhet maste saledes iakttagas for att 
erhalla den ursprungliga urinamneskoncentrationen innan den 
komprometteras .. 

Andamilet med den foreliggande uppfinningen ar att 
tillhandahalla en mstod och en anordning for att erhalla den 

urinamneskoncentrationen - i blodet fore 
for anvSndning i uppfinningen enligt den 
svenska patentansokan nr. 9702074-7 for berakning av ett 
flertal vasentliga c ialysrelaterade parametrar hos en. patient. 

det mojligt att anvSnda den totala massan 



blodet ut pa 
recirkulation , 



ursprungliga 
dialysbehandling , 



ar 



krjoppen, och den ursprungliga urinSmnes- ' 



Sarskilt 
urinamne mg i 

koncentrationen cq ji blodet erhallna enligt den fdreliggande 
uppfinningen for att berakna f ordelningsvolymen V av urinSmne i 
kroppen. Denna parameter V forvantas vara konstant fran 'slutet 
av en behandling till slutet av nasta och kan anvandas som ett 
alternativ till tori kroppsvikt som parameter for att best&mma 
den nodvandiga ult raf iltrationen under en dialysbehandling. 
Dessutom kan f ordelpingsvolymen V . vara en langtidsmarkor for 
patientens generellaj tillst&nd. 

En metod for- att bestamma dialysansen hos en dialysator 
anvand under dialysbehandling beskrivs i EP 658 352 inlamnad av 
Hospal AG. Enligt denna metod skapas en st5rning i den farska 
dialyslosningen f$re dialysatorn och den resulterande effekten 



i dialysatet efter dialysatorn 



35 st5rningen 



mats. Normalt 
konduktivitet . 



induceras 
Metoden 



i dialysv&tskans 
tillhandah&ller en jeffektiv jondialysans for dialysatorn och 
den effektiva plasmakonduktiviteten. 
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REDOGORELSE FOR uppfinningen 

I kliniska undersSkningar har denna jondialysans for en 
dialysator matt enligt EP 658 352 visats overensstamma val med 
effektiv clearance for plasmavatten for denna dialysator for 
5 urinamne (K e ) , d.v.s. plasmavatten-clearance korrigerad for 
recirkulering, lungrecirkulering saval som accessrecirkulat ion . 

Definitionen av clearance medfor att massaavlagsnande- 
hastigheten av urinamne ar lika med produkten av den effektiva 
plasmavatten-clearance (K e ) och plasmavattenkoncentrationen 
10 (c pw ) av urinamne i blodet vilket atervander fran kroppen. 
Skillnaden mellan dialysatorclearance och den effektiva 
dialysatorclearance ar att for dialysatorclearance bor namnaren 
vara plasmavattenkoncentrationen i blodet, som inkommer i 
dialysatorn medan for effektiv dialysatorclearance bor namnaren 
IS vara plasmavattenkoncentrationen i blodet som atervander fran 
kroppen. Beroende pa atercirkulationen skiljer sig denna 
koncentration i blodet som inkommer i dialysatorn fran 
koncentrationen i blodet som atervander fran kroppen. 

Massaavlagsnandehastigheten av urinamne mats av 
0 urinamnesmonitorn sasom produkten mellan dialysatets 
flodeshastighet (Q d ) och urinamneskoncentrationen i det 
forbrukade dialysatet <c d ) . Man kan darfdr satta likhetstecken 
mellan de tva uttrycken for massaavlagsningshastighet fran 
plasmavatten och till det forbrukade dialysatet 

K e x c pw = Q d x c d 

I denna ekvation erhalls K e med metoden enligt " Ep 658 352 
eller en liknande metod, under det att Q d och c d erhalls fran 
urinamnesmonitorn. Saledes kan c pw beraknas. 

Det finns dock ytterligare en effekt, till vilken 
hansyn mSste tas . Pa grund av inre motstand mot 
urmamnestransport i kroppen bor jar en urinamnesgradient att 
utbildas inuti kroppen fran det att dialysbehandlingen 
pSbor D as. Detta innebar att urinamneskoncentrationen gradvis 
kommer att vara mer och mer olika i olika delar av kroppen, och 
urinamneskoncentrationen i blodet som atervander fran kroppen, 
vilken anvands i berakningarna ovan, inte langre kommer att 
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vara representativ for medelurinamneskoncentrationen i kroppen. 
Det ar darfor endasc i borjan av behandlingen, dS urinamne ar 
jamnt fordelat i kroppen, som berakningen ovan kan anvandas for 
att erhlilla medelurijnamneskoncentratibnen i kroppen. 
5 Urinamnesmoriitorn ar programmerad att finna startvSrdet 

for urinSmne i dialysatet c^o genom interpolation baklanges 
utmed koncentrationskurvan under anvandning av matningar fr&n 
20 till 5 minuter efter pibCrjad behandling, vilket definieras 
som den tidpunkt v.Ld vilken den uppmatta koncentrationen av 
10 urinamne i dialysatet ligger stadigt over en f orutbestamd 

Ihg koncentratiorisn:.v& . Pa grund av tidskonstanter i monitorn 
kommer inte detta startvarde att aterge den inledande nedgangen 
. i urinamne.- p£ grunc av utvecklingen av recirculation, sa att 
denna. forsta urinSmneskoncentration i dialysatet c^q kommer att 
15 .vara representativ 'for tillst&ndet dar recirkulation redan har 
.utvecklats. Anv£ndn:.ng av detta startvarde for c^ i formeln 
ovan, tillsammans ired en matning av den effektiva clearance 
(K e ) utford, till exempel, med metoden enligt EP 658 '352, 
kommer att tillhandah&lla den f6rsta plasmavatten- 
20 koncentrationen c pw ) * av urinamne i blodet vilket StervSnder 
.fr&n kroppen. I bo::jan, innan nSgra gradienter utvecklats i 
kroppen,/. kommer detta ocksS att vara plasmavattenmedel- 
koncentrationen i kroppen. Matningen av den effektiva clearance 
K e bor darfor ut forks s& snart som mojligt efter de inlediande 
25 20 minuterna (for interpolation ' av inledande urinamne i 
dialysatet) for att undvika oSnskade andringar i clearance, och 
alia faktorer vilka pSverkar clearance, sSsom blod- och 
dialysat-f loden, bor hallas konstanta under denna period. 

30 FIGURBESKRIVNING 

Fig. 1 ar fen schematisk vy av en dialysmaskin avsedd 
ifattande en urinamnesmonitor samt vid 
kan anvandas. 

Fig. 2 en schematisk vy liknande Fig. 1, men med 

35 urinamnesmonitorn integrerad i dialysmaskinen. 

Fig. 3 ar en schematisk vy liknande Fig. 1 av en 
dialysmaskin anpassad f 6r . hemof iltrering med predilution. 



fc3r hemodialys inn 
vilken . uppf inningen 



1 
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Fig. 4 ar en scheraatisk vy liknande Fig. 2 av en 
dialysmaskin anpassad for hemof iltrering med postdilution . 

Fig. 5 ar ett diagram over koncent rationsvarden 
erhallna fr&n urinamnesmonitorn hos dialysmaskinen enligt nSgon 
av Fig. 1-4. 

FOREDRAGNA UTFORINGSFORMER 

Fig. 1 ar ett schematiskt diagram over en dialysmaskin 
i vilken uppfinningen enligt den svenska patentansokan nr 
9702074-7 och den f oreliggande uppfinningen kan utbvas. 
Dialysmaskinen tillhandahaller medel far att ersStta 
njurfunktionen hos ett daggdjur om njurf unktionen nedsatt 
eller helt obefintlig. 

En patients blod uttages till en extrakorporeal krets 2 
inkluderande ett filter eller dialysator 1, inkluderande ett 
semipermeabelt membran 3. Blodet passerar langs ena sidan av 
membranet. P& andra sidan av membranet cirkuleras en 
dialysvatska av dialysmaskinen 4. 

Dialysvatskan bereds normalt av maskinen fr&n ett eller 
fler koncentrat och vatten f6r att bilda en dialysvatska viken 
besitter de onskvarda egenskaperna . Maskinen visad i Fig. 1 
ornfattar s&ledes ett vatteninlopp 5, tvS koncentratinlopp 6 och 
7, och tv& koncentratmatningspumpar 8 och 9, En farsta 
huvudpump 10 matar den farska dialysvatskan till dialyssidan av 
dialysatorn till kontakt med membranet. 

En andra huvudpump 11 matar utflodesvatskan, 
dialysatet, frSn dialysatorn, namligen den inmatade 
dialysvatskan och eventuellt ultrafiltrat uttaget 'fr&n blodet 
via filtret, vidare till ett utlopp 12 och till draneringen. 

En forbiledning 13 ar anordnad mellan den forsta 10 och 
den andra pumpen 11. Ett flertal ventiler 14, 15, 16 ar 
anordnade for att reglera dialysvatskans flode. Ventilerna och 
pumparna regleras av en dator 17, vilket visas schematiskt med 
flera linjer i Fig. 1. Dialysmaskinen ar naturligtvis fGrsedd 
med ett flertal andra medel sSsom sedvanligt. Dessa andra medel 
ar inte visade eftersom de inte ar relevanta for funktionen hos 
den f oreliggande uppfinningen. 
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Den forsta huvudpumpen 10 drivs med en hastighet s& att 
dialysvatska levereras till dialysatorn med en i huvudsak 

t. ex. 500 ml/min. Den andra huvudpumpen 11 



konstant hastighet, 
drivs med en nagotj hogre hastighet sa att ut f lodesvatskan, 
benamnd dialysatetj har en f lodeshastighet pS exempelvis 515 



ml/min , 



Denna 



at;gard astadkdmmer ett lagt tryck p& 
dialysatsidan av cjialysatorn, vilket ar lampligt for att 
avlagsna 15 ml/min; ultraf iltrerad vatska frlin blodet, dvs 
plasmavatten. Under [ en behandling pa 4 timmar kommer en sadan 
ultraf iltrering att! resultera i en borttagning av 3,6 liter 
vatska fr&n patient^n. Dialysmaskinen drivs naturligtvis s& att 
den f oreskrivna beh^ndlingen av patienten uppfylls. • 

I utf lodeslpdningen fr&n dialysmaskinen * ar en urin- 
Smnesmonitor 18 anoijdnad, vilken mater urinamneskoncentrationen 
c d i utf lodesdialyjsatet . Monitorn kan vara placerad inuti 
dialysmaskinen ellet helt utanfor dialysmaskinen. Urinanines- 
monitorn kan vara av typen visad i WO 96/04401. 

Urinamnesmonjitorn visad ansluten -till 

dialysmaskinens datqr 17. Monitorn kan dock ha sin egen dator. 

Urinamnessenjsorn eller dialysmaskinen innefattar ocks& 
medel for matning ajv ut f lodesdialysatets f lodeshastighet , Q^. 
Datorn 17 ar anordrjad att tillhandahSlla koncentrationsvarden 
saval som varden for den totala massan borttaget urinSmne U 
under behandlingen aSsora integralen av Q d • c^. Koncentrations- 
vardena-tas kontinue rligt , sa att en koncentrationskurva c^ kan 
erhallas frin urinannessensorn s&val som en masskurva U. 

Fig. 2 visa;: en liknande dialysmaskin som Fig. 1. Den 
huvudsakliga skillnaden ar att urinamnesmonitorn 19 ar placerad 
mellan dialysatorn 1 och den andra huvudpumpen 11 samt fore 
f orbiledningens utldpp. 

Fig. 3 visa:: en liknande dialysmaskin som Fig. 1, men 
anpassad till hemof iltrering eller hemodiaf iltrering. Den enda 
skillnaden ar att eA inf usionsledning 20 ar inkluderad fSrsedd 
med en inf usionspunp 21. Inf usionsledningen 20 bSrjar vid 

forsta huvudpumpen 10 och slutar vid 
blodinloppssidan hoi dialysatorn, f6r att forse blodet med en 
inf usionsvatska ffcre dialysatorn, kallat predilution .. 
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Urintannesmonitorn 22 Sr anordnad i utf i a d e sdial y satled„ir> 9e „ 
erter den andra pumpen 11. 

Fig. 4 visar en liknande dialysmaskin som Fig. 2, men 
anpassad for hemof iltrering eller hemodiaf iltrering samt 
tillhandahallande av en infusionsvatska till blodet efter 
dxalysatorn, kallat postdilution . Urinamnesmonitorn 23 ar 
Placerad fere den andra huvudpumpen 11 och f6re f orbiledningens 
utlopp. ^ 

F±9 ' 5 ' slutli ^n, visar en typisk koncentrationskurva 
c d for urinamne erhallen genom urinamnessensorn . Som framgar av 
frguren ar kurvan mycket oregelbunden och omfattar flera 
oxppar. Dessa dippar erhalls nar dialysmaskinen ar kopplad for 
sD^lvkalibrering, ± vilket lage ventilen 16 ar Sppen och 
ventilerna 14 och 15 ar stangda. 

15 F6r anv *ndning av uppfinningen enligt den svenska 

patentansekan nr. 9702074-7 konsultera denna ansdkan, vilken ar 
xnkluderad hari genom referens. Resultatet ar att en koncentra- 
txonskurva erhalls far borttaget urinamne c d sasom visas i Fig ■ 
5 Begynnelsevardena, till exempel varden erhallna fran 5 till 

konceTr^' anV3ndS ^ ext "P° le " en begynnelse- 

Koncentrataon c d0 av urinamne vid dialysbehandlingens borjan 

Borjan av dialysbehandlingen definieras som den 
t.dpunkt nar urinamneskoncentrationen stadigt ligger over en 
fdrutbestamd lag koncentrationsniva. Den faktiska bestamningen 
> av koncentrationsvarden inleds fern minuter efter det att ett 
; l 8 ^ 11 tillstand har faststailts f.r att vara saker pa 
att behandlxngen pagar och inte kommer att avbrytas 

hos dia/vV" erh " lla matt P& ^ effektiva'dialysansen 

hos dialysatorn, skapas en starning i det farska dialysatet 

i::z::\r:: arna 8 och 9 regieras av — 17 ■ 

att bad " j ° nkoncent -tionen i dialysvatskan genom 

okad has't T Parna 8 9 driVS ' tiX1 eX€mpel drivs — en 

okad hastxghet av exempelvis 10 % under 60 sekunder. 

Den resulterande storningen mats efter dialysatorn 
behand e i XemPel ^ " ^^itetsmatare, och mMtresuItatei 

den a rf aS ktrvr: 1V l S * " 352 «* ^ 

«W±« oc" f . di ; ly ; anSen *e- Matningen utf5rs s* snart som 
ojlxgt och foretradesvis efter de inledande 20 minuterna och 



513 034 



10 



15 



20 



25 



30 



35 



utan att andra nkgra parametrar, vilka inverkar pa dialysatorns 
dialysans, • sAsom blodets . f lodeshastighet och dialysatets 
f lodeshastighet EP 658 '352 inkorporeras genom referens i den 
f oreliggande ansokarj. 

Om storningen £r en stegvis f<j>r£ndring av 
konduktiviteten, orfiakad av pumparna 8, 9, kan dialysansen hos 
dialysatdrn bestammks enligt ekvationen (se EP 547 025, vars 
innehall inkluderas genom referens i den fSreliggande ansokan) : 



De a Qd H 1 



dar 

D e = dialysatorns erfektiva dialysans 
<2 d =. utgaende dialygatf lode 

c doutl och c dout2 = 



( c dout2" c doutl> / ( c din2" c dinl) 1 



koncentration i det utgiende dialysatet 
c dinl och c din2 = koncentration i den inforda dialysvatskan 

Index 1 och 2 betecknar fore och ef ter den stegvisa 
andringen. Den irjforda koncentrationen kan matas .eller 
bestSmmas genom stallvardena for koncentratpumparna. 

. Vardet for den effektiva dialysansen anvSnds fOr .att 
bestamma begynnelse concentrationen for urinSmne i blodet vid 
bdrjan av behandlincen enligt formeln: 



c pw0 = Qd x 



CdO / K e * 



UrinSmneskoncentrationen i plasma kan sedan korrigeras 
for proteininnehallet i blodet. Denna korrigering ar ganska 
konstant for det rormala omradet av proteinkoncentrationer , 
vilket medger anvandningen av samma korrektionsf aktor for 
samtliga patienter, aven om den basta noggrannheten erhalls om 
det faktiska proteir innehallet anvfinds . 

Det ar att Viotera att urinamnesmonitorn innefattar en 
kondukti-vitetsmatard, sk att ingen separat konduktivitetsmStare 
behovs ef ter dialysatorn . for matningen enligt den f Sreliggande 
uppf inningen. 

I stallet for att mata konduktiviteten f6re dialysatorn 
kan de installda vardena for stfirningen anvSndas. 
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Storningen kan induceras pa olika satt. En annan metod 
ar att anvanda en liten dos urinamne vilken introduceras i den 
farska dialysvatskan precis innan intradet i dialysatorn som 
visas i Fig. 2. En pump 24 ar ansluten till inloppet till 
dialysatorn efter ventilen 14. Pumpen ar ocksa ansluten till en 
liten pkse 25 innehallande en f Srutbestamd mangd urinamne 
upplest i vatten eller dialysvatska av en forutbestamd 
koncentration. Storningen som orsakas av inforandet av urinamne 
i dialyskretsen mats av urinamnesmonitorn uppstroms fran 
dialysatorn och resultatet utvarderas av datorn 17. Det bor 
namnas att genom att integrera ytan hos storningen kan massan 
urinamne vilken nar urinamnesmonitorn beraknas. Skillnaden 
jamfsrt med den inferda mangden, vilken ar kand, maste ha 
passerat genom membranet hos dialysatorn in i patientens blod. 
Den effektiva dialysansen D e eller den effektiva clearance K e 
for urinamne i dialysatorn kan saledes beraknas, enligt 
forme In: 

D e = Qd x (1 - S out /S in ) 



dar: 

D e = effeiktiv dialysans hos dialysatorn 
Q d = dialysatflSde utstrSmmande fran dialysatorn 
S out = integralen av (cd(t) - cdO) under stdrningen i flodet 
25 utstrommande fran dialysatorn 

S in = integralen av (cd{t) - cdO) under storningen i fl6det 
instr6mmande i dialysatorn 

Pasen 25 kan naturligtvis innehalla natriumjoner i 
stailet f6r urinamne och urinamnesmonitorns konduktivi- 
tetsmatare kan anvfindas for att mata den okade konduktiviteten 
beroende pa infarandet av extra natriumjoner. Det ar kant att 
clearance for natriumjoner ar ungefar samma som clearance f6r 
urinamne. Andra typer av joner eller substanser kan ocksa 
anvandas savai som minskningar i stailet for Okningar av 
koncentrationen eller konduktiviteten hos den farska 
dialyslosningen. 

Om rent vatten tillsatts, d.v.s. vatten utan joner 
eller andra substanser, kommer integralen enligt ovan att bli 
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negativ, och ytan kommer att ha samband med mangden tillsatt 
vatten. 



Det bor not; 
dialysatf lodet Q d 



eras att integralen Sj_ n multiplicerad med 

ar lika med mangden material tillsatt 

5 losningen. Om siledes urinamne tillsatts behover inte S± n matas 

utan kan beraknas frfin den kanda mangden urinamne och 

dialysatf lodet hos tillagget till dialysatet. En korrigering 

for utspadning kan mojligtvis vara nodvandig. 

Detsamma gaMer om natrium anvands, varvid Sj_ n x Q^in 

ar lika med tillsatt material utover den normala mangden, 

vilket normalt ar k4nt i forvag. 

uppenbart att materialet kan tillsattas pa 

heist vilket mojliggor matningen vid 

utgSngssidan hos dialysatorn, d.v.s. storningen behover inte 

vara rektanguiar utan kan ha vilken form som heist. S£ledes har 

inte inforandef lodeshastigheten hos materialet i dialysatf lodet 

nSgon betydelse sS sort det ar av sadan f lodeshastighet att den. 

i 

ar for liten for att matas och 

hos 



vilket 



Det ar ocksS 
satt som 



att vara utanfor matmo j ligheten 



resulterande stornijigen inte 
inte for stor fojr 
matinstrumenten vid. utgangssidan hos dialysatorn. Storningen 
maste naturligtvis vjara kompatibel med kroppen. 

Det tillsatt^a materialet kan vara lost i vatten, varvid 
utspadningsef f ekten j m&ste tas i betraktande nar materialet 
inmatas i kretsen.j En annan metod skulle vara att lbsa 
materialet i vanlig dialysvatska, till exempel losa en kand 
mangd urinamne i enj kand mangd dialysvatska. Denna uppldsning 
kan utforas i forvag sh att materialet levereras i pSsen 25 
vilken skall anslujtas till dialyskretsen . Alternativt kan 
materialet levereras i pulverform, till exempel en kand mangd 
urinamne i pulverform i en pAse 25. PSsen kopplas till 
dialysmaskinen och pumpen 24 drivs for att mata in en kand 
mangd dialysvatska :. pasen f6r att 15sa upp mangden material. 
Ef ter upplosning rsverseras pumpen och materialet i pSsen 
inmatas till kretsen. 

Huvudpumpen 16 kan koras s& att den totala mangden 
vatska som matas in i dialysatorn ar konstant, t. ex. 
f lodeshastigheten hos pump 16 och pump 24 ar konstant. Om pump 
24 kors vid en hcstighet av 50 ml/min f till exempel, s& 
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reduceras pump 16 till 450 ml/min under inf orandeperioden och 
aterstalls till 500 ml/min efter inmatningen av substansen. 

Det ar ocksS mojligt att skapa en storning pS andra 
sidan av membranet som visas i Fig. 2 genom pump 26 och pSse 
27. Pa samma satt som vid pump 24 och p&se 25 resulterar en 
inmatning av en kand koncentration och mangd av urinamne i en 
okning' av urinamneskoncentrationen i dialysatet vilket n&r 
urinamnesmonitorn. Denna storning kan integreras och behandlas 
for att erhSlla dialysatorns clearance. 

Det tillfSrda materialet kan vara farsk dialysvatska 
erhSllen fr£n dialysmaskinen men av en hSgre (eller lagre) 
jonstyrka och osmolaritet, varvid konduktiviteten mates. 
Alternativt kan farsk dialysvatska vilken inte innehaller 
urinamne tillfdras och den resulterande utspadningsef f ekten pk 
urinamne i blodet bestammas pk dialysatsidan av 
urinamnesmonitorn . 

Det tillforda materialet, sSsom urinamne, kan spadas ut 
i vatten eller dialysvatska som beskrivits ovan. Dessutom kan 
materialet levereras i pulverform i en pise 27 och losas i blod 
genom att reversera pump 26 och mata in blod i pSsen for 
upplSsning av materialet och sedan driva pumpen 26 i normal 
riktning fSr att mata in materialet i kretsen. 

Tidslangden f6r matningen kan kortas av genom att 
anvanda det exponentiella upptradandet hos stdrningen fGr att 
berakna resultatet. 

Nar integreringsmetoden anvands kan tiden kortas pk 
samma satt genom att uppskatta felet dk matningen avbryts i 
fort id. 

Harovan har uppfinningen beskrivits i detalj genom ett 
flertal ut f oringsf ormer av uppfinningen. De olika sSrdragen hos 
de olika utf Sringsf ormerna kan kombineras pk ytterligare olika 
satt, vilka kombinationer ar avsedda att falla .inom inom 
granserna fSr den f5religgande uppfinningen. Uppfinningen 
begransas enbart av de ef terf 61 jande patentkraven . 
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PATENTKRAV . 

1. Forfarande for att berakna koncentrationen av en 
substans i'ett daggdjur, varvid blodet fr&n daggdjuret 
cirkulerar i ett ex :rakorporealt kretslopp genom en dialysator 
innefattande ett semipermeabelt membran och en dialyslGsning 
f&r passera pk andra sidan om membranet; 

kannetecknad av 

matning av jconcentrationen (c^) av en forsta substans i 
dialyslosningen for 1 att erhSlla en koncentrationskurva over 



koncentrationen (c d S) relativt tiden, vilken forsta substans 
passerar genom membranet under cirkulationen i det 
extrakorporeala kretsloppet; 

berakning av den effektiva dialysansen (K e ) hos 
dialysatorn genom skapandet av en st6rning i dialysatorn i form 
av en andring av koncentrationen hos en andra substans i 
dialyslosningen inmatad till dialysatorn och matning av den 
resulterande andrinigen i koncentrationen hos den andra 
substansen i dialysjlasningen utstrSmmande fr&n dialysatorn fOr 
berakning av den effektiva dialysansen (K e ) hos dialysatorn; 

bestamning av dialyslosningens f lodeshastighet (Qd) ; 
berakning air begynnelsekoncentrationen (c^o) av namnda 
fSrsta substans i dialyslosningen genom extrapolation till 
begynnelsen av cirkulationen i det extrakorporeala kretsloppet; 

. berakning av begynnelsekoncentrationen av namnda forsta 
substans i plasmavajtten hos blodet med hjalp av formeln: 

Ud / K e 



dar 



c pw0 
c pw0 



= c d0 



begynnelsekoncentrationen av den forsta 
substansen i blodets plasmavatten, 



c d0 = 



begynnelsekoncentrationen av den forsta 
substansen i dialyslosningen, extrapolerad 
fr&n den uppmStta koncentrationskurvan, 



Qd = f lodeshastighet for dialyslosningen matt efter 



K 



e = 



dialysatorn, och 

effektiv dialysans f6r dialysatorn. 
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2. Fdrfarande enligt krav 1, kannetecknad av 
berakning av begynnelsemassan (m 0 ) hos den f6rsta 

substansen i kroppen hos daggdjuret genom anvandning av namnda 
koncentrationskurva; 

berakning av f ordelningsvolymen (V) hos namnda substans 
i kroppen enligt formeln: 

V = m 0 / Cpw0 

dar 

V = fordelningsvolymen far den f6rsta substansen 
mo = begynnelsemassan av den forsta substansen 
c pw0 = begynnelsekoncentrationen av den fersta 

substansen i plasmavatten beraknad enligt 
krav 1 . 

3. Forfarande enligt nagot av foregaende krav, 
kannetecknad av att den forsta substansen ar urinamne. 

4. Forfarande enligt nagot av fdregaende krav, 
kannetecknat av att den andra substansen ar natriumjoner, 
konduktivitet eller urinamne. 

5. FSrfarande enligt nagot av foregaende krav, 
kannetecknat av att f lodeshastigheten mats efter dialysatorn. 

6. Anordning for att berakna koncentrationen av en 
substans i ett daggdjur, varvid blodet fran daggdjuret ar 
anordnat att cirkulera i ett extrakorporealt kretslopp genom en 
dialysator innefattande ett semipermeabelt membran och en 
dialyslosning ar anordnad att passera pa andra sidan om 
membrane t ; 

kannetecknad av 

en fSrsta matanordning f6r matning av koncentrationen 
(c d ) av en forsta substans i dialyslosningen for att erhalla en 
koncentrationskurva over koncentrationen (c d ) relativt tiden, 
vilken forsta substans passerar genom membranet under 
cirkulationen i det extrakorporeala kretsloppet; 

en forsta berakningsanordning for berakning av den 
effektiva dialysansen (K e ) hos dialysatorn genom skapandet av 
en storning i dialysatorn i form av en andring av 
koncentrationen hos en andra substans i dialyslosningen inmatad 
txll dialysatorn och matning av den resulterande andringen i 
koncentrationen hos den andra substansen i dialysldsningen 
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utstrSmmande fr&n dialysatorn for berakning av den effektiva 
dialysansen (K e ) hos dialysatorn; 

en anordning f6r, bestSmning av flodeshastigheten hos 
diaiysiosningen (Q^) ; 

en andra berakningsanordning for berakning av 
begynnelsekoncentra :ionen (c d0 ) av nSmnda forsta substans i 
diaiysiosningen gen Dm extrapolation till begynnelsen av 
cirkulationen i det extrakorporeala kretsloppet; och 

en tredje berakningsanordning for berakning av 
begyrinelsekoncentrationen av namnda fSrsta substans i 
plasmavatten hos blpdet rried hjalp av formeln: . 

c pwO - c d0 x Q d / K e 



dar 



c pw0 = 
c d0 - 

Qd = 



be jynnelsekoncentrationen av den forsta 
substansen i blodets plasmavatten, 
begynnelsekoncentrationen av den forsta 
suDStansen i dialysl6sningen, extrapolerad 
fr&n den uppmatta koncentrationskurvan, 
f lpdeshastighet for diaiysiosningen matt efter 
di 



K 



e = 



plysatorn, och 
effektiv dialysans f6r dialysatorn. 
7. Anordning enligt krav 6, kannetecknad av 
en fjarde berakningsanordning f6r berakning av 
begynnelsemassan (Jq) hos den forsta substansen i kroppen hos 
daggdjuret genom anjvSndning av namnda koncentrationskurva; 

en femte bexakningsanordning for berakning av 
fordelningsvolymen (V) hos namnda substans i kroppen' enligt 
formeln: 

V = m 0 / c pW o 



dar 



V = 
m 0 = 
c pw0 



fordelningsvolymen for den forsta substansen 
bejgynnelsemassan av den f$rsta substansen 
belgynnelsekoncentrationen av den forsta 
substansen i plasmavatten ber£knad enligt 
ki*av 1 . 
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8. Anordning enligt krav 6 eller 7, kannetecknad av att 
den forsta substansen ar urinamne. 

9. Anordning enligt krav 6, 7 eller 8, kannetecknad av 
att den andra substansen ar natriumjoner , konduktivitet eller 
urinfimne. 

10. Anordning enligt nSgot av krav 6-9, kannetecknad 
av att matanordningen for matning av f lodeshast igheten hos 
dialyslosningen (Q d ) ar anordnad att mata f lodeshastigheten 
efter dialysatorn. 
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